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Xenon und Analgetlka 



Die Erfindung betrifft ein Medikament, das Xenon enthalt. 
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Als Adjuvans werden in der Medizln Mittel bezeichnet, die die Wirkurig elnes 
Medikamentes unterstiitzen. 

In der WO 02/22141 A2 wind der Einsatz von Xenon Oder xenontialtigen Gasen 
als Arzneimittel, insbesqndere Herz-Kreislaufmittel, beschrieben. ' 

Viele pharmakologische Wirkstoffe gelangen uber die Blutbahn zu dem Zielort 
(Wirkort) im Kdrper eines Patienten. Kommt es in einem K6rperteil zu einer 
Einscfirdnkung der Durchblutung, so kflnnen die Wirkstoffe nicht in 
ausreichender Menge den Wirkort erreichen. 

Bel vtelen Medikamenten beruht auch ein© unzureichende 
Wirkstoffkonzentration im Gehirn auf der Blut-Him-Schranke. Aus diesem 
Grunde werden Medikamente in hdherer Dosis verabreicht. 

Bekannte Analgetika sind Buprenorphin, Cetobemidon, Codein, Dextromoramid, 
Dextropropoxyphen, Fentanyl, Hydromorphon, Meptazinol. Methadon, Morphin, 
Nalbuphin, Nefopam, Opiumgesamtextrakt, Oxycodon, Pentazocih, Pethidin 
(=Meperidin), Piritramki, Tilidin, Tramadol, Naloxon. Weitere Analgetika sind 
Salicylsaurederivate, Pyrazoionderivate und Aminophenolderivate, 

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, ein alternatives Medikament 
bereitzustellen. 

Gegenstand der Erfindung tst ein Kombinationsmedikament mit den in Anspruch 
1 beschriebenen Merkmalen. ■ ' 

Das Kombinationspraparat oder Kombinationsmedikament besteht im 
allgemeinen aus einem Xenon-haltigen Medikament und einem Analgetikum zur 
gleichzeitigen, getrennten oder zeWich abgestuften Anwendung insbesondere 
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zur Behandlung und Prophyfaxe von Schmerz. Das Kombinationsmedikament 
besteht vorzugsweise aus einem Inhalafonsmedikament mit Xenon Oder einem 
xenonhaltigen Gas und einem oral oder parenteral verabreichten Anaigetikum. 
Das Inhalationsmedikament enthdlt Xenon in einer therapeutisch wirksamen 
5 Menge, z.B. in subanSsthetisch oder anSsthetisch wirtcsamer oder In analgetisch 
oder subanalgetisch wirksamer Menge enthalten ist Das Inhalationsmedikament 
dient als Adjuvans. 

Als subanasthetische oder subanasthetisch wirksame Mengen von Xenon sind 
10 solche Mengen oder Konzentrationen von Xenon zu verstehen, die tor eine 
AnSsthesie nicht ausreichen. Als subanalgetische oder analgetisch wirksame 
Mengen von Xenon sind solche Mengen oder Konzentrationen von Xenon zu 
verstehen, die for eine analgetische Wirkung nicht ausreichen. 

15 Analgetika oder analgetische Wirkstoffe sind Analgetika mit morphlnartiger 
Wirkung wie Buprenorphin, Cetobemidon, Codein, Dextromoramid, 
Dextropropoxyphen, Fentanyl, Hydromorphon, MeptazinoJ, Methadon f Morphin, 
Nalbuphin, Nefopam, Opiumgesamtextrakt, Oxycodon. Pentazocin, Pethidin 
(Meperidin), Piritramid, Tilidin, Tramadol oder Naloxon. Weitere Analgetika sind 
20 Salicylsaurederivate, Pyrazolonderivate und Aminophenolderlvate. 

Salicylsaurederivate sind AcetylsallcylsSure, Benorilat, Diflunisal, Ethenzamid 
Gentisat-Natrium, Salacetamid, Salicylamtd, Salicylsdure oder Salsalat. 
Pyrazolonderivate sind Metamizol (Noramidopyrin), Morazon. Phenazon oder 
Propyphenazoh. Ein Aminophenolderivat ist Paracetamol. Weitere Analgetika 
25 sind Chlnin, Flunbdn, Rupirtlh oder Phenylglykolsfilurebenzylester 
(Mandelsdurebenzylestef, Benzylmandelat). 

Das Kombinationsprdparat wird in der Regel bei Mensch oder Slugetier eingesetzt. 
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Das Xenon-haltige Medikament dient als Adjuvans und wird vorteilhaft in Kombination 
mit einem Anaigetikum eingesetzt. 
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Das Adjuvans, enthflft Xenon oder ein Xenon-hato'ges Gasgemisch. Es besteht 
vorzugsweise aus gasfOrmlgem Xenon und Sauerstoff. Das Adjuvans 1st in der Regel 
ein Inhalationsmedikament und wird vorzugsweise inhalativ verabrelcht 

5 Das Adjuvans verringert die benetjgte Menge des Analgetikums, HerkOmmliche 
Analgetika konnen dadurch in geringerer Dosis verabrelcht werden, wodurch 
Nebenwirkungen erheblich vermindert oder vermieden werden kdnnen. Nach 
derzeitigem Kenntnisstand scheint das Adjuvans die Wirkung der Analagetika zu 
beeinflussen. 
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Die Verabreichung yon Xenon oder einem xenonhamgen Gas als 
Inhalationsmedikament 1st beispielsweise in der WO 02/22141 beschrieben, worauf 
hiermit Bezug genommen wind. 



15 Das Adjuvans enthalt Xenon oder ein Xenon-haltiges Gasgemisch. Das 
Adjuvans besteht vorzugsweise aus gasfdrmigem Xenon oder einem Xenon- 
haltigen Gasgemisch. Das Adjuvans besteht beispielsweise aus Xenon-Gas, 
einem Gasgemisch aus Xenon und Sauerstoff oder elnem Gasgemisch aus 
Xenon, Sauerstoff und einem Inertgas. 



Das Adjuvans ist vorzugsweise gasfOrmlg, insbesondere enthalt es keine festen oder 
flttssigen Bestandteile bei der Verabreichung, liegt also bei der Verabreichung 
bevorzugt als relne Gasphase vor. Das Adjuvans wird vorzugsweise durch Inhalation 
Ober die Lunge verabrelcht. 

Das Adjuvans oder Inhalationsmedikament wird in der Regel als reines 
gasfomnlges Xenon bereitgestellt Das Adjuvans kann auch als Gasgemisch 
bereitgestellt werden. Zum Einsatz kommt das Adjuvans in der Regel als ein die* 
Atmung unterhaftendes Gasgemisch, das Xenon und Sauerstoff enthalt. 

Das Adjuvans wird vorzugsweise als ein die Atmung unterhaltendes 
Gasgemisch, das Xenon und Sauerstoff enthalt, eingesetzt. 
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Das bereitgestellte Medikament (Adjuvans) Oder das direkt bel der Anwendung, 
insbesondere in unmtttelbarer N3he zum Patienten, hergestellte Medikament ist 
beisplelsweise ein Gasgemisch, das 1 bis 80 Vol.-% (bezogen auf 
Normaibedingungen, d.h. 20° C, 1 bar absolut) Xenon enthait (z. B. Rest 
5 Sauerstoff). Vorteilhaft enthait das Medikament. das dem Patienten verabreicht 
wird, Xenon in subanasthetischen Mengen. Das sind im allgemelnen Mengen bis 
zu 70 Vol.-% Xenon, vorzugsweise bis 65 Vd.-%. besonders bevorzugt bis 60 
Vol.-%, insbesondere bis 50 Vol.-% Xenon. Reines Xenon wird 
dementsprechend in den genannten Konzentrationen in das Atemgas des 
10 Patienten dosiert. Das heiBt das dem Patienten zugefOhrte Atemgas enthait 
belspieisweise 5 bis 60 Vol.-% . 5 bis 50 Vol.-%. 5 bis 40 Vol *-%, 5 bis 30 Vol.-% 
Oder 5 bis 20 VoL-% Xenon. In besondenen Fallen, z.B. bei der Prophylaxe, 
insbesondere bei lingerer Beatmung, kann eine Dosierung von Xenon in. dem 
Atemgas mit elner nledrigen Konzentration, beispielsweise 1 bis 35 Vol-%, 5 bis 
is 25 Vol.-% Oder 5 bis 20 Vol.-% Xenon in dem Atemgas, vorteilhaft sein. 

Das gasfOrmige Medikament (Adjuvans) enthait vorzugsweise neben Xenon ein 
Oder mehrere Gase oder bei Ktirpertemperatur und Normaldruck gasfdrmige 
Stoffe. Verwendbare Gasgemische sind beispielsweise Xenon-Sauerstoff- 
20 Gasgemische oder Gasgemische von Xenon und elnem oder mehrerer 
Inertgase wie Stlckstoff oder elnem Edelgas (z. B. Helium, Neon, Argon, 
Krypton) oder Xenon-Sauerstoff-lnertgas-Gasgemische. Geeignete 
Gasgemische sind in der WO 02/22141 A2 beschrieben, worauf hiemnit Bezug 
genommen wird. 

25 . 

Gasfdrmtges Xenon (reines Xenon) wird im allgemeinen als komprimiertes Gas 
in Druckgasbehattem wie Oruckgasflaschen oder Dnickdosen bereitgestellt. 
Auch kdnnen Xenon-haltige Gasgemische in DruckgasbehSltem bereitgestellt 
warden. Das gasftrmige Arzneirnittel (Adjuvans) kann auch in einem Behaiter 
30 als verflQssigtes Gas oder Gasgemisch oder in kdlteverfestigter Form 
bereitgestellt werden. 



Das Adjuvans wird in der Regel mit einem Beatmungsgerat mit einer 
Gasdosiereinheit oder mit einem AnSsthesiegerat verabreicht. Das Adjuvans 
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wird vorteilhaft direkt zur Anwendung aus den reinen Gasen hergestefrt, 
beispiefsweise durch Zusammenmischen von Xenon, Sauerstoff und 
gegebenenfalis einem Inertgas (z. B. mtt Hilfe eines AnasthesiegerBtes Oder 
eines Gasdosfergerates) in unmittelbarer Nahe zum Patienten. 

Eine, mehrere Oder alle Gaskomponenten des gasfiOrmlgen Medikamerrts 
(Adjuvans), Insbesondere Xenon und Sauerstoff oder ein Atemgas, werden 
vorteilhaft mit Hilfe eines Gasdosfergerates gemlscht MIt dem GasdosiergerSt 
werden die Konzentrationen der Gaskomponenten vorteilhaft wahrend einer 
Beatmung variiert. Das Gerdt und die verschiedenen Verfahren der 
Gasdosierung, insbesondere die kontinuiertiche und diskontinuieriiche 
Gasdosierung mtt konstanter oder variabler Gaskomponentenkonzentration, sind 
in der DE 197 46 742 A1 und der WO 98/31282 beschrieben, worauf hiermit 
Bezug genommen wlrd. 
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Patentansprtiche 

1 . Komblnatfonsmedikament, das Xenon oder ein xenonhaltiges Gas und mindestens 
ein Analgetikum umfeftt, zur glefchzertigen, getrennten oder zeitlich abgestuften 

5 Anwendiing. 

2. Adjuvans, enthattend Xenon oder ein xenonhaltiges Gas. 

3. Adjuvans nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dad da's Adjuvans in 
id Komblnation miteinem Analgetikum verabreicht wird. 

4; Adjuvans nach Ansproch 2 oder 3, dadurch gekennzeichnet, daft das 
Adjuvans gasfSrrnig ist. 

15 5. Adjuvans nach elnem der AnsprQche 2 bis 4, dadurch gekennzeichnet daft 
das Adjuvans inhalativ verabrelcht wifd. 

6. Adjuvans nach elnem der Anspruche 2 bis 5, dadurch gekennzeichnet, daft 
Xenon in anSsthetisch oder subanasthetisch wirteamer oder analgetisch oder 

20 subanalgetisch wirksamer Mehge enthatten ist. 

7. Verwendung von Xenon oder Xenorvhaltigen Gasen oder einer Xenon- 
haitigen Praparation zur Herstellung eines Adjuvans tOr Analgetika. 

25 8. Venvendung nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, daft ein Analgetikum mit 
morphihartlger Wirkiing, SalicylsSurederivate, Pyrazolonderivate oder 
Amlnophenolderivate als Analgetikum eingesetzt wind. 

9. Verwendung nach Ansproch 7 oder 8. dadurch gekennzeichnet, daft 
30 Buprenprphln, Cetobemldon, Codein, Dextromoramid, Dextropropoxyphen, 
Fentanyl, Hydromorphon, Meptazinol, Methadon, Morphin, Nalbuphin, Nefopam, 
Opiumgesamtextrakt. Oxycodon, Pentazocin, Pethidin (Mepertdin), Piritramid, 
Tilidin, Tramadol, Naloxon, Acetylsalicylsaure, Benorilat, Diflunisal. Ethenzamid 
Gentisat-Natrium. Salacetamld, Salicylamid, SalicylsSure, Salsalat, Metamizol 




20. MAI. 2005 1 1 = 19 AL DEUTSCHLANO SPF 069/J80 1 94520 ■ NR. 8944 S. 9 

MQ2530 - 7 - 08.08.2002 

(Noramldopyrin), Morazon. Phenazon, Propyphenazon, Paracetamol, Chinin, 
Runlxin, Ftupirtin oder Phenylglykolsaurebenzylester (Mandetsaurebenzytester, 
Benzylmandelat) als Anaigetikum mrt dem Adjuvans eingesetzt wlrd. 
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Xenon und AnaJgetika 

Zusammenfassunq 

5 Xenon oder Xenon-haltige Gase dienen zur Herstellung eines Adjuvans. Das Adjuvans 
wind mit einem Analgetikum verabreicht Dadurch kann die notwend ige Mange des 
Analgetikums vermindert werden. 



